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1 单 羧 酸 转运 和 蛋白; 在 挥发 性 脂肪 酸 转运 中 的 作用 及 影响 基因 表达 的 因素 
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5 RO 要 : 饲 粮 在 动物 消化 道内 经 微生物 发 酵 产 生 大 量 的 挥发 性 脂肪 酸 为 动物 体 供 能 ， 单 羧 酸 
6 ”转运 蛋白 (MCT) 在 动物 肠 道 对 挥发 性 脂肪 酸 的 吸收 转运 中 起 到 重要 作用 ， 对 MCT 进行 深 
7 ”入 的 研究 对 探 明 动物 挥发 性 脂肪 酸 吸收 转运 的 机 理 有 重要 意义 。 本 文 就 挥发 性 脂肪 酸 的 转运 
8 S MCT 基因 表达 与 组 织 分 布 、 影 响 U7 基因 表达 的 因素 及 作用 机 制 进行 综述 。 


9 Re: 挥发 性 脂肪 酸 ， 单 凑 酸 转运 蛋白 ;转运 机 制 ; CD147 


10 ”中 图 分 类 号 : S852.2 
11 动物 摄 入 的 碳水 化 合 物 在 消化 道内 微生物 的 作用 下 生成 大 量 的 挥发 性 脂肪 酸 , 它们 在 动 
12 ”物体 内 具有 为 组 织 细胞 供 能 ,促进 水 、 钠 吸收 ,调节 内 分 泌 , 促进 上 皮 组 织 的 发 育 增 殖 ， 维 
13 ” 持 胃 肠 道内 微 生 态 平衡 ， 抗 炎症 等 作用 帆 。 在 反 争 动物 中 ， 挥 发 性 脂肪 酸 及 其 产物 还 为 奶牛 
14 ”的 泌乳 提供 了 重要 的 原料 , 50% 左 右 的 乳脂 由 动脉 血液 中 的 乙酸 与 BF ] R (BHBA) 提供 ， 


15 ”以 从 头 合成 的 方式 产生 中。 单 凑 酸 转运 蛋白 (monocarboxylate transporter, MCT) 是 单 羧 酸 


pa) 


16 ”转运 家 族 16 (SLC16) 的 成 员 ， 是 一 种 质子 偶合 转运 蛋白 ， 在 细胞 的 新 陈 代谢 中 扮演 着 台 
17 ”要 的 角色 钻 。 迄 今 为 止 ， 在 哺乳 动物 中 14 种 MCT 相关 序列 已 经 通过 序列 同 源 性 得 到 鉴定 ， 


18 ”只 有 7 种 亚 型 的 功能 被 确定 ， 但 确认 具有 挥发 性 脂肪 酸 转运 功能 的 只 有 MCT1、MCT2、 


© 19 MCT4WW。 在 动物 的 胃 肠 道中 MCT 对 乳酸 盐 及 其 他 单 羧 酸 ， 如 丁 酸 、 乙 酸 和 丙 酸 的 转运 都 
20 ”上 共有 重要 作用 ,尤其 是 反刍 动物 瘤 骨 内 挥发 性 脂肪 酸 的 转运 在 很 大 程度 上 依赖 MCT 的 参与 


21 SILMCT1 和 MCT4 还 需要 辅助 蛋白 CD147 的 协助 作用 才能 发 挥 正常 的 生物 学 功能 四 .CD147 


22 是 一 种 广泛 分 布 在 细胞 表面 的 糖 蛋 白 ， 只 含有 1 个 跨 膜 区 。 它 具有 帮助 MCT1 和 MCT4 下 


23 ”确定 位 到 细胞 膜 表 面 的 功能 中 。 
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1 挥发 性 脂肪 酸 转运 机 制 
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Gibel 等 (HI 研究 发 现 瘤 骨 挥 发 性 脂肪 酸 的 吸收 过 程 分 分 2 步 完 成 : 1) 瘤 骨 腔 内 挥发 性 脂 


肪 酸 在 腔 面 通过 上 皮 细 胞 膜 而 摄 入 ; 2) 挥发 性 脂 


肪 酸 在 基底 面 通过 上 皮 细 胞 膜 而 排出 。 挥 


发 性 脂肪 酸 经 由 不 同 的 途径 进入 瘤胃 上 皮 细 胞 ， 瘤 骨 挥 发 性 脂肪 酸 的 运输 模式 如 下 : 在 低 
pH 条件 下 , 挥发 性 脂肪 酸 与 质子 偶合 经 被 动 扩 散 穿 过 细胞 膜 。 吸 收 率 由 角质 层 顶 膜 处 的 pH 


决定 。 在 高 pH 条 件 下 离子 共 转 运载 体 MCT1 和 MCT4 以 1:1 SREZA (H+) 和 单 


关 酸 阴离子 外 。 经 被 动 扩散 吸收 的 质子 偶合 挥发 物 
挥发 性 脂肪 酸 (VFA-) 和 HE 1)， 胞 内 H+ 的 增 


脂肪 酸 CHVFA ) 很 快 被 解 离 成 离子 形式 
多 导致 离子 形式 的 短 链 挥发 性 脂肪 酸 如 乙 


酸 、 丙 酸 在 MCTI 的 介 导 下 穿 过 基底 膜 排出 到 血液 一 侧 ， 长 链 挥 发 性 脂肪 酸 如 丁 酸 在 胞 质 
中 被 转化 为 酮 体 和 8B - 羟 丁 酸 ， 通 过 MCT 的 过 膜 转运 从 基底 膜 侧 排出 到 血液 一 侧 09。 
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各 肪 酸 转运 模型 


Fig.l Model of ruminal volatile fatty acid (VFA) transport!®! 


2 MCTI, MCT2. MCT4 的 表达 与 组 织 分 布 


2.1 动物 消化 道内 的 分 布 


Kirat 等 (1 研究 发 现 , MCTI, MCT4 基因 及 其 蛋白 在 反刍 动物 消化 道 的 分 布 存在 差异 ， 


其 基因 表达 水 平 排序 为 瘤胃 > 网 胃 > 淮 胃 > 盲 肠 > 近 端 结肠 > 远 端 结肠 > 皱 胃 > 小 肠 。 在 前 胃 中 
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41 MCT! $@@MPRA LEME AREA, MCT4 主要 定位 于 角质 层 与 颗粒 
42 Je. TERA MCT4 主要 定位 于 上 皮 细 胞 的 基底 膜 侧 。 在 小 肠 中 MCT4 主要 定位 于 刷 状 缘 


43 ” 腊 和 上 皮 细 胞 的 基底 膜 侧 ， 大 肠 隐 氏 处 的 MCT4 主要 定位 在 上 皮 细 胞 的 基底 膜 上 ， 而 在 表 
44 ” 皮 细 胞 中 MCT4 主要 定位 在 顶端 腊 上 。 同 时 在 反刍 动物 的 胃 肠 道中 也 检测 到 MCTI1 的 辅助 
45 BEA CD1470815, MCTI, MCT4 在 未 开始 反刍 的 犊 牛 胃 肠 道中 的 表达 水 平 相对 成 年 牛 低 ， 
46 “并 且 在 胃 肠 道内 的 表达 水 平 与 其 中 的 挥发 性 脂肪 酸 浓度 相 吻 合 ， 这 也 进一步 表明 MCTI 县 
47 “有 转运 挥发 性 脂肪 酸 的 功能 09。Koho 等 07 研 究 发 现 MCT1、MCT4 在 瘤胃 不 同 部 位 的 表达 
48 ”水 平 也 存在 明显 差异 ， 其 中 表达 水 平 由 高 到 低 依 次 为 瘤胃 腹壁 、 瘤 胃 前 庭 、 后 背 盲 填 、 瘤 骨 


49 后 壁 。 
S 50 2 乳腺 
51 在 奶牛 乳腺 中 MCT1、MCT2 主要 定位 于 乳腺 上 皮 细 胞 的 基底 膜 处 MCT4 定位 于 乳腺 


二 ”52 ”上皮 细 胞 的 顶端 膜 处 , 这 表明 在 奶牛 乳腺 中 脂肪 酸 内 源 合成 所 需 乙酸 与 BET WRAL MCTI 
二。 53 MCT2 介 导 通过 上 皮 细胞 的 基底 侧 膜 进入 乳腺 上 皮 细 胞 的 ， 在 乳腺 上 皮 细胞 内 从 头 合成 


N 54 ”的 脂肪 酸 则 由 顶端 膜 处 的 MCT4 介 导 转运 到 乳腺 泡 腔 中 品 。 


55 23 胰腺 

56 免疫 组 化 反应 显示 在 牛 的 胰腺 中 MCT1、MCT2、MCT4 主要 定位 于 胰腺 的 胰岛 内 ， 而 
57 在 胰腺 腺 泡 中 没有 发 现 。 然而 在 单 胃 动物 中 MCT1 主要 定位 于 胰腺 腺 泡 ， 在 胰腺 的 胰岛 与 B 
58 。 细胞 内 含量 极 低 。 反 刍 动物 血液 中 胰 岛 素 与 胰 高 血糖 素 的 浓度 在 动物 进食 后 增加 , 研究 表明 ， 
加 5。 这 种 浓度 的 升 高 与 血液 中 的 挥发 性 脂肪 酸 的 浓度 相关 联 n。 胰 腺 的 外 分 泌 腺 分 泌 酶 的 过 程 
60 。 受 挥发 性 脂肪 酸 的 调控 ， 但 是 目前 在 胰腺 腺 泡 中 未 发 现 MCT 家 族 成 员 ， 也 许 存在 另外 一 种 
61 。 转运 蛋白 来 完成 挥发 性 脂肪 酸 的 转运 。 


62 24 肾上腺 


63 在 牛 的 肾上腺 皮质 中 MCT1、MCT2、MCT4 主要 定位 在 球状 带 处 细胞 的 细胞 膜 上 ， 而 
64 ”在 束 状 带 与 网 状 带 上 含量 其 微 甚 至 没有 。 在 牛 的 月 上 腺 髓 质 中 MCTI 主要 定位 在 内 髓 质 细 
65 ” 胞 胞 质 中 ，MCT2 在 内 髓 质 中 含量 较 少 ，MCT4 在 基质 中 的 含量 也 很 少 。 肾 上 腺 皮质 是 合成 


66 ”多 种 类 固 醇 激素 的 场所 , 胆固醇 在 崩 上 腺 中 不 仅 是 细胞 膜 的 构成 部 分 而 且 还 是 合成 类 固 醇 激 
67 ” 素 的 前 体 物 质 , 而 肾上腺 中 胆固醇 的 一 个 重要 来 源 是 乙酸 的 原 位 合成 。 作 为 挥发 性 脂肪 酸 的 
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68 ”转运 载体 MCT 在 肾上腺 皮质 中 出 现 不 足 为 奇 L91。 


69 25 肝脏 

70 MCTI 主要 定位 在 肝 细胞 表面 的 窦 状 际 面 , 反刍 动物 代谢 所 需 和 葡萄 糖 80% 来 自 肝脏 的 糖 
TL ” 异 生 作用 , 而 挥发 性 脂肪 酸 中 的 丙 酸 正 是 糖 异 生 的 主要 前 体 物质 , 肝脏 细胞 通过 其 质 膜 上 的 
72 MCTI 转运 蛋白 将 丙 酸 运输 到 肝脏 细胞 内 参与 糖 异 生 过 程 , 对 还 未 进行 反刍 的 反刍 动物 的 研 
73 ” 究 发 现 其 肝脏 内 几乎 没有 MCTI 的 存在 ， 这 一 结果 也 进一步 证 实 了 MCT 对 挥发 性 脂肪 酸 


74 ”的 转运 功能 Po。 


75 3 影响 U7 表达 的 因素 及 作用 机 制 


76 MCT 的 表达 调控 受 许多 因素 所 影响 ， 其 中 包括 饲 粮 、 激 素 、 生 长 发 育 、 底 物 等 。 这 些 
S 77 ”因素 对 MCT 的 表达 调控 具有 上 调 或 下 调 的 作用 。 

= 79 Kuzinski 等 20 以 羊 为 研究 对 象 发 现 ， 自 由 采 食 干草 组 与 干草 / 精 料 混合 饲 喂 组 相 比 ， 干 
a 80 。 草 / 精 料 混合 饲 喂 的 方式 能 上 调 山羊 瘤胃 上 皮 细 胞 内 MCT1 基因 与 其 蛋白 的 表达 。 证 明 高 能 


KA 
81 ” 量 饲 粮 能 够 上 调 MCTI 的 表达 水 平 。 在 干草 / 精 料 混合 饲 喂 的 模式 下 ， 瘤 骨 发 酵 会 更 迅速 的 


82 ”产生 大 量 的 挥发 性 脂肪 酸 ， 瘤 骨 为 适应 这 一 变化 增加 了 MCTI 的 表达 ， 加 速 了 挥发 性 脂肪 
83 ” 酸 从 瘤胃 的 转 出 ， 也 有 利于 稳定 pH 保护 瘤胃 的 结构 与 功能 不 受到 破坏 。Metzler SEAR) Kr 


84 ，” 奶 仔 猪 分 别 饲 喂 以 低 钙 伴 《〈 钙 、 磷 含量 达到 正常 营养 需求 的 65%) 、 高 钙 磷 饲 粮 ( 钙 、 磷 


— 85 ”含量 分 别 达 到 正常 营养 需求 的 123%、11$% ) , URES, (ESR RII 8.95%) 


Q 86 ”燕麦 B- 葡 聚 糖 ， 结 果 显 示 ， 添 加 燕麦 B- 葡 聚 糖 使 仔猪 盲肠 段 MCTI 表达 水 平 升 高 40%, H 
87 MCTI 表达 水 平 与 消化 道中 的 丁 酸 和 总 挥发 性 脂肪 酸 浓 度 呈 正 相 关 〈 产 0.99，P<0.001) 。 


88 ”燕麦 B- 葡 聚 糖 能 够 增加 胃 和 结肠 中 总 挥发 性 脂肪 酸 〈( 尤 其 是 丁 酸 、 上 成 酸 ) WKE. Metzler 
89 ”等 23 用 含 谷 物 不 同比 例 Co 30%, 60%) 的 饲 粮 饲 喂 山 羊 发 现 ，60% 谷 物 组 的 瘤胃 上 皮 组 


90 RP MCTI 表达 水 平 相 较 于 0、30% 谷 物 组 上 调 了 45%，MCT4 表达 水 平 下 降 了 28%; 同时 


91 ”60% 谷 物 组 结肠 MCTI 表达 水 平 也 相应 升 高 ，MC74 表达 水 平 降低 。 高 谷物 组 MCT4 表达 水 
92 “ 平 的 降低 也 许 是 为 了 平衡 通过 被 动 运输 和 VFA-/ 碳 酸 毛 根 离子 (HCO3) 交换 途径 吸收 的 过 
93 ”多 的 挥发 性 脂肪 酸 。MCTI1 表达 水 平 的 升 高 降低 了 上 皮 细 胞 内 的 酸 负担 ， 加 速 了 挥发 性 脂肪 
94 酸 的 转 出 ， 为 机 体 提 供 能 量 来 源 。 
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95 ”3.2 激素 
96 体外 培养 人 肠 上 皮 Caco2 细胞 发 现 ， 添 加 生长 激素 抑制 素 (SST) 增加 丁 酸 在 人 肠 上 皮 


97 ”Caco2 细胞 的 摄取 经 由 SST 受 体 亚 型 2 和 p38 蛋白 激酶 介 导 的 通路 来 实现 。 此 外 , TRER 
98 ”增多 是 由 于 SST 的 刺激 使 得 肠 上 皮 Caco2 细胞 膜 上 MCT1 和 CD147 的 水 平 增加 以 及 MCTI1 


99 与 CD147 在 小 肠 上 皮 Caco2 细胞 中 协同 作用 的 增强 。SST 对 人 体 肠 道 电解 质 吸收 的 抗 腹 海 
100 ”作用 可 能 与 增加 肠 道 内 MCTI 表达 水 平 进而 增加 肠 道 对 挥发 性 脂肪 酸 的 吸收 相关 24。 
101 3.3 生长 发 育 


102 Koho 等 07 研 究 表明 , 新生 山羊 瘤胃 上 皮 中 MCTI 和 CD147 的 表达 水 平 随 着 年 龄 的 增长 


103 HÆFI 8 ARO 而 逐渐 增多 ， 并 且 呈 现 出 强烈 的 正 相 关 性 ， 然 而 在 十 二 指 肠 中 MCT 的 
104 ”表达 水 平 却 随 着 年 龄 的 增长 (初生 到 8 周 龄 ) 而 降低 。 新 生 反刍 动物 的 消化 道 的 特点 与 单 骨 
105 ”动物 相似 ， 初 乳 经 过 食管 沟 不 经 瘤 骨 直接 进入 皱 胃 ， 主 要 在 十 二 指 肠 消 化 和 吸收 。 因 此 在 出 
106 ” 生 的 前 几 天 皱 胃 与 十 二 指 肠 中 挥发 性 脂肪 酸 浓度 较 高 , 但 随 着 瘤胃 中 微生物 的 定植 与 开始 采 
<= 107 ” 食 固 体 食物 瘤胃 发 酵 产 生 挥发 性 脂肪 酸 促进 了 MCT 的 表达 。 这 一 结果 有 力 的 证 实 了 MCTI 
108 ”在 动物 骨 肠 道内 对 挥发 性 脂肪 酸 和 乳糖 的 转运 作用 。Pfannkuche 等 5 研究 表明 ， 犊 牛 在 出 


109  #Æ24 h 之 内 未 发 育成 熟 的 瘤 肯 上 皮 细 胞 中 MCT! 蛋白 主要 定位 在 腔 面 ， 出 生 后 4 d 瘤胃 上 


110. AEF MCTI 蛋白 定位 到 靠近 血液 的 一 侧 ， 并 且 伴 随 着 MCT 蛋白 含量 的 上 升 。 前 期 大 
111 ， 量 的 研究 表明 ， 丁 酸 对 犊 牛 瘤胃 的 生长 发 育 具 有 重要 的 作用 , 犊 牛 出 生 后 血液 中 乳酸 浓度 处 
112 ”于 较 高 水 平 ， 靠 近 血 液 一 侧 WMC71 的 表达 水 平 的 提升 有 利于 瘤胃 上 上皮 细 胞 对 乳酸 的 吸收 。 
113 ”随后 乳酸 在 上 皮 细 胞 内 代谢 为 丁 酸 ， 为 瘤 骨 上 皮 的 生长 发 育 提供 能 量 。 生 长 发 育 所 引起 
114 MOTI 表达 水 平 的 变化 机 制 复杂 多 样 现在 尚未 完全 研究 清楚 其 机 制 , 只 能 推测 为 受 激素 的 分 
115 WATT. 


116 34 底 物 
117 Cuff 等 cg 试验 表明 , 在 体外 培养 的 小 肠 上 皮 细 胞 (AA/C1) 中 加 入 不 同 浓度 (0~5 mmol/L) 
118 ”的 丁 酸 钠 进行 培养 MCT) 基因 与 其 蛋白 的 表达 水 平均 随 丁 酸 钠 浓度 的 增加 与 培养 时 间 (0、 
119 6, 12, 24, 48, 72h) 的 增长 而 升 高 。 利 用 放射 性 标记 方法 发 现 [U-MC]- 丁 酸 钠 吸收 的 最 大 
120 ”速度 显著 增加 , 然而 米 氏 常数 没有 变化 , 说 明 丁 酸 钠 吸 收 的 增加 并 不 是 通过 改变 其 与 MCTI1 
121 ”的 亲和力 ， 而 是 通过 增加 细胞 膜 上 MCT 的 表达 丰 度 来 实现 的 。 丁 酸 钠 诱导 的 小 肠 上 皮 细 
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胞 MCTI 表达 水 平 的 提高 使 得 细胞 对 丁 酸 钠 的 吸收 增多 ， 有 助 于 维持 肠 上 皮 细 胞 的 稳 态 ， 


为 肠 上 皮 细 胞 提供 能 量 。Malhi 等 07 研究 发 现 ， 半 灌注 丁 酸 后 瘤胃 上 皮 细 胞 中 MCT4 表达 水 


平 提高 了 135%， 然 而 MCTI 表达 水 平 差异 不 显著 。 其 影响 机 制 尚 不 明确 ， 有 待 进一步 的 研 


RRI 


3.5 CD147 


CD147 对 MCT 的 调控 是 通过 和 蛋白质 互 作 形式 实现 的 ，MCT1、MCT4 WMEITIX RRK 


茶 甲 酸 发 挥 作用 的 原理 是 破坏 CD147 免疫 球 蛋 白 的 活性 双 硫 键 ， 从 而 瓦解 MCT1、MCT4 


与 CD147 之 间 的 蛋白 质 互 作 09。Philp 等 28 敲 除 小 鼠 视网膜 细胞 上 CD147 基因 发 现 尽 管 MCT 


基因 正常 表达 ， 但 由 于 缺少 CD147 辅助 蛋白 的 作用 ，MCT1、MCT3、MCT4 未 能 正确 的 定 


位 到 细胞 膜 上 发 挥 其 作用 。 


4 小 结 


MCT 广泛 存在 于 动物 肠 道 及 各 个 组 织 中 内 ， 是 挥发 性 脂肪 酸 吸收 转运 的 重要 因子 ， 具 
有 广泛 的 底 物 特异 性 。 大 量 研究 表明 可 以 通过 对 MCT 的 活性 进行 合理 的 调控 ， 从 而 实现 对 
挥发 性 脂肪 酸 的 吸收 转运 调控 , 但 SST. 饲 粮 蛋白质 的 种 类 和 数量 、 不 同 动物 生长 发 育 过 程 、 


底 物 的 浓度 等 因素 对 MCT 表达 的 调控 的 机 制 尚 不 明确 ,都 有 待 于 深入 研究 。 因此, 深入 开展 
MCT 的 基因 表达 调控 方面 的 研究 对 深入 了 解 动 物 挥发 性 脂肪 酸 吸收 转运 的 机 理 有 重要 意 


ùk 


义 。 
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Monocarboxylate Transporters: Function in Volatile Fatty Acid Transport and Gene Expression 
Influencing Factors 
SU Xiaoshuang!? ZHAO Guogi!* 
(1. College of Animal science and Technology , Yangzhou University, Yangzhou 225009, China; 2. Shanghai 
Bright Holstein Co., Ltd., Shanghai 200443, China) 
Abstract: Diet generates plenty of volatile fatty acids by microbial digestion in intestinal tract to 
provides energy for animals. Monocarboxylate transporters (MCTs) play an important role in 
absorption and transport of volatile fatty acids in intestinal tract. The study on MCTs has great 
significance to find the mechanism. This paper reviewed the transport mechanisms of volatile fatty 
acids, MCT gene expressions and tissue distribution, and factors infuluncing MCT gene 
expressions and the mechanism. 


Key words: volatile fatty acid; monocarboxylate transporter; transport mechanism; CD147 


«Corresponding author, professor, E-mail: gqzhao@ yzu.edu.cn (责任 编辑 EAL 


